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Bevezetés
A húgyúti infekciók (UTI; urinary tract infection) a 
humán gyógyászatban az egyik leggyakrabban előfor-
duló infekciózus kórképnek számítanak (világszerte 
kb. 150 millió eset/év) [1]. Mind a közösségben szerzett 
(a fertőzéses kórképek 10-30%-át teszik ki), mind a 
nozokomiális infekciók (20-50%-áért felelősek) szem-
pontjából fontos morbiditási tényezőknek tekinthetők 
[2]. A húgyúti infekciók kórokozó-spektruma igen sok-
rétű lehet, különösen a nozokomiális infekciók tekinte-
tében. Azonban általánosságban elmondható, hogy a 
húgyúti infekciók leggyakoribb kórokozói az 
Enterobacteriaceae család tagjai, ezen kívül jelentősek 
még egyes Gram-pozitív kórokozók (Entero coccus 
faecalis, B-csoportú streptococcusok, Staphylococcus 
saprophyticus és S. aureus), atípusos mikroorganizmu-
sok (Mycoplasma, Ureaplasma fajok), nem fermentáló 
Gram-negatív pálcák (Pseu domonas, Acinetobacter fa-
jok) és a Candida spp [3]. A húgyúti fertőzések legfőbb 
etiológiai ágensei az uropatogén Escherichia coli 
(UPEC; 60-90%) és a Klebsiella fajok (K. pneumoniae, 
K. oxytoca; 3-20%) [4]. 
a Eredeti közlemény
Bevezetés: A húgyúti infekciók a humán gyógyászatban 
egyik leggyakrabban előforduló infekciózus kórkép-
nek számítanak, mind a közösségben szerzett, mind a 
nozokomiális infekciók szempontjából fontos morbidi-
tási tényezőknek tekinthetőek. A széles spektrumú béta-
laktamázt (ESBL) termelő izolátum által okozott húgyúti 
infekciókban (különösen más rezisztencia mechanizmu-
sokkal párosítva) lényegében a karbapenemek marad-
nak az egyetlen biztonságosan választható gyógyszerek.
Célkitűzés: A jelen kutatás célja az SZTE Klinikai 
Mikrobiológiai Diagnosztikai Intézetében retrospektív 
vizsgálat keretein belül 2010-2017 közötti periódus alatt 
izolált ESBL-pozitív izolátumok részletes epidemiológiai 
elemzése és antibiotikum-érzékenység vizsgálata.
Módszerek: Az alábbi retrospektív vizsgálatot a 
2010. január 1. és 2017. december 31. közötti időszakra 
vonatkozó mikrobiológiai adatok gyűjtésével és elem-
zésével végeztük. A törzsek antibiotikum-érzékenységi 
vizsgálatát a Kirby-Bauer korongdiffúziós módszer-
rel és E-teszttel végeztük Müller-Hinton agar táptala-
jon. A törzsek rezisztencia viszonyainak értékeléséhez 
a ciprofloxacint, a gentamicint, a szulfametoxazol/
trimetoprimot, a meropenemet, a nitrofurantoint és a 
foszfomicint választottuk ki indikátor antibiotikumnak.
Eredmények: Az ESBL-termelő törzsek 
prevalenciája a vizsgálati periódus (2010-2017) 
alatt 341±93/év, (tartomány: 191-476). Az izolált 
ESBL-termelő törzsek 53,33%-a fekvőbeteg-osztály-
ról származó vizeletmintából került izolálásra. A tör-
zsek döntő többsége Escherichia coli (49,75%) és 
Klebsiella pneumoniae (46,73%) volt. A rezisztens 
izolátumok aránya a ciprofloxacin esetén volt a legma-
gasabb (78,65%±11,98%), melyet a szulfametoxazol/
trimetoprim (53,73%±8,85%) és a gentamicin 
(40,20±4,60%) követett. Az ESBL-pozitív E. coli tör-
zsek 15,59%-a továbbá nitrofurantoin-rezisztensnek is 
bizonyult. Foszfomicin érzékenységi vizsgálatot a tör-
zsek 48,57%-a esetén végeztünk; a törzsek 16,87%-a 
bizonyult rezisztensnek.
Következtetések: Az E. coli és Klebsiella fajok a 
húgyúti infekciók leggyakoribb okozói, emellett az 
ESBL-hordozás is ezekben a fajokban a leggyakoribb, 
vizsgálati eredményeink egybevágnak a szakirodalmi 
adatokkal. A rezisztencia trendek tekintetében a vizs-
gált antibiotikumok alkalmazása empirikus terápiában 
nem ajánlott, csakis a pontos antibiogram/érzékenységi 
viszonyok ismeretében. A nitrofurantoin és foszfomicin 
rezisztencia szintje a releváns izolátumokban 20% alatt 
mozgott, ezért ezek az antibiotikumok nem komplikált 
húgyúti infekciók esetén viszonylag biztonságosan al-
kalmazhatóak.
Kulcsszavak: húgyúti infekciók, ESBL, foszfomicin, 
nitrofurantoin, epidemiológia, antibiotikum
Rövidítések jegyzéke
AMC: amoxicillin-klavulánsav; 
CIP: ciprofloxacin; 
CRO: ceftriaxon; 
CTX: cefotaxim; 
CZD: ceftazidim; 
ESBL: széles spektrumú béta-laktamáz; 
EUCAST: European Committee on Antimicrobial 
Susceptibility Testing; 
EARS-NET: European Antimicrobial Resistance 
Surveillance Network ; 
FOS: foszfomicin; 
IDSA: Infectious Diseases Society of America; 
LIS: laboratóriumi információs rendszer; 
MALDI-TOF MS: mátrix-asszisztált lézer 
deszorpiciós/ionizációs repülési idő mérésén alapuló 
tömegspektrometria; 
MDR: multidrog-rezisztens; 
MER: meropenem; 
NEAK: Nemzeti Egészségbiztosítási Alapkezelő; 
NIT: nitrofurantoin; 
SXT: szulfametoxazol-trimetoprim; 
UPEC: uropatogén E. coli; 
UTI: húgyúti infekció
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A nem komplikált húgyúti fertőzések (empirikus) 
kezelésére a nitrofurantoin, foszfomicin és a 
szulfametoxazol/trimetoprim az elsőként ajánlott sze-
rek (ha a rezisztencia helyi szintje nem haladja meg a 
20%-ot), melyek mind rendelkezésre állnak orális for-
mában. Rezisztencia, gyógyszer-érzékenység vagy 
komplikált húgyúti infekciók (pl. pyelonephritis) ese-
tén más terápiás alternatívák, pl. béta-laktám antibio-
tikumokat (béta-laktám/béta-laktamáz-gátló kombi-
náció, harmadik generációs cefalosporinok, 
karbapenemek), fluorokinolonok és aminoglikozidok 
alkalmazandók [5]. A béta-laktám antibiotikumok 
csoportja különösen fontos, mivel számos betegcso-
portban (gyermekek, várandós nők, máj- és veseelég-
telenségben szenvedők) az elsőként választandó sze-
rek, mely betudható az alternatív szerek teratogén ter-
mészetének ill. mellékhatás-profiljának [6]. A széles 
spektrumú béta-laktamázok (ESBL) plazmidon kódolt 
enzimek, amelyek képesek a penicillin-származékok, 
cefalosporinok (beleértve a harmadik és negyedik ge-
nerációs cefalosporinokat) hidrolizálására [7]. Az 
ESBL típusú enzimek főként Ambler A osztályú enzi-
mek, amelyeket az „első generációs” béta-laktamáz-
gátlók (klavulánsav, szulbaktám, tazobaktám) gátol-
nak [8]. Az Enterobacteriaceae családon belül az 
ESBL-ek prevalenciája a szakirodalmi adatok alapján: 
Klebsiella > Escherichia > Enterobacter > Proteus > 
Morganella > Providencia [7, 8]. Továbbá kimutatták, 
hogy a Klebsiella fajok ezen plazmidok kiváló vekto-
rainak bizonyulnak és megfelelő genetikai környezetet 
biztosítanak a mutációkhoz. A 2000-es évek óta a 
blaCTX-M (bla=béta-laktamáz, CTX=cefotaxim 
[melynek hidrolízisére képes], M=München [az első 
kimutatásuk helyszíne] típusú ESBL enzimek a legel-
terjedtebbek világszerte, míg a blaTEM és a blaSHV 
típusú enzimek idővel kisebb részarányt képviseltek 
[9]. A plazmidon történő terjedésük miatt az ESBL-ek 
súlyos népegészségügyi/infekciókontoll problémának 
számítanak, különösen mivel az enzimek gyakorta 
nagy méretű plazmidokon helyezkednek el, melyek to-
vábbi antibiotikumokkal (pl. aminoglikozidok, 
fluorokinolonok) szembeni rezisztencia determinánso-
kat is hordozhatnak [7, 8]. Az ESBL-termelő törzsek 
fokozott morbiditással és mortalitással függenek ösz-
sze, különösen az intenzív osztályokon és a súlyos, 
immunhiányos betegekben [10]. Az ESBL-t termelő 
izolátum által okozott húgyúti infekciókban (különö-
sen más rezisztencia mechanizmusokkal párosítva) lé-
nyegében a karbapenemek maradnak az egyetlen biz-
tonságosan választható gyógyszerek (ami fekvőbeteg-
ellátást tesz szükségessé), míg más „páncélszekrény” 
szerek (pl. tigeciklin, kolisztin, ceftazidim-avibaktam) 
ritkán használatosak, azok ára, farmakokinetikai vagy 
mellékhatás-profilja miatt [6, 11]. A Gram-negatív 
baktériumokban a multidrog-rezisztencia (MDR) nö-
vekvő aggodalomra ad okot, és a húgyúti infekciók 
kezelése egyre komolyabb kihívást jelent a kliniku-
soknak [12, 13]. 
A jelen kutatás célja az SZTE Klinikai Mikrobioló-
giai Diagnosztikai Intézetében retrospektív vizsgálat 
keretein belül a 2010-2017 közötti periódus alatt izolált 
ESBL-pozitív izolátumok részletes epidemiológiai 
elemzése és antibiotikum-érzékenység vizsgálata.
Anyag és módszer
Centrum jellemzői, adatgyűjtés
Az alábbi retrospektív vizsgálatot a 2010. január 1. és 
2017. december 31. közötti időszakra vonatkozó mik-
robiológiai adatok gyűjtésével és elemzésével végez-
tük a Szegedi Tudományegyetem Klinikai Mikrobio-
lógiai Intézetében, amely a Szent-Györgyi Albert Kli-
nikai Központ dedikált klinikai mikrobiológiai diag-
nosztikai laboratóriuma. A Klinikai Központ egy 
alap- és specializált egészségügyi ellátást végző intéz-
mény, amely 1820 ággyal rendelkezik (ezen belül 1465 
aktív és 355 krónikus ágy) és évente több mint 
400.000 beteg szolgálatában áll (a Nemzeti Egészség-
biztosítási Alapkezelő [NEAK] adatai alapján) [14]. 
Az ESBL-pozitív húgyúti izolátumokra vonatkozó 
adatok gyűjtését a szerzők (G.M., Á.M. és L.A.) vé-
gezték a MedBakter laboratóriumi információs rend-
szer (LIS) adatbázisában. A fenti mintákban a klinika-
ilag szignifikáns csíraszámban (105< CFU/ml [koló-
niaformáló-egység], kivéve a Egészségügyi Miniszté-
rium szakmai protokollja szerint definiált eseteket) 
kitenyészett kórokozókat vettük figyelembe [15]. Bete-
genként csak az első izolátum adatait vettük figyelem-
be, azonban a különböző antibiotikum-érzékenységű 
izolátumokat egyedi izolátumoknak tekintettük.
Baktériumtörzsek identifikálása
Minden egyes centrifugálatlan vizeletminta 10 µl-ét 
kalibrált kacs segítségével UriSelect kromogén agar 
táptalajon (Bio-Rad, Berkeley, CA, USA) tenyésztet-
tünk, a gyártó utasításainak megfelelően. A lemezeket 
37 °C-on inkubáltuk 24-48 órán át, aerob módon. A 
klinikailag szignifikáns csíraszámban kitenyészett 
kórokozókat identifikáltuk, preszumptív (biokémiai 
Gajdács Márió gyógyszerész diplo-
máját 2016-ban szerezte meg SZTE 
Gyógyszerésztudományi Karán, angol-
magyar egészségtudományi szakfor-
dító-tolmács diplomáját 2018-ban az 
SZTE Általános Orvostudományi Ka-
rán. Jelenleg a Szegedi Tudományegye-
tem Klinikai Mikrobiológiai Diagnosz-
tikai Intézet Bakteriológia részlegének 
munkatársa, emellett az SZTE ÁOK Interdiszciplináris Or-
vostudományok Doktori Iskola doktorjelöltje
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reakciókon alapuló) fenotípusos 
módszerekkel, VITEK 2 ID auto-
matával (bioMérieux, Marcy-
l’Étoile, Franciaország), illetve 2013 
után mátrix-asszisztált lézer de-
szorpciós/ionizációs repülési idő 
mérésén alapuló tömegspektro-
metriás (MALDI-TOF MS; Bruker 
Daltonik Gmbh. Gr.) módszerrel. A 
minta előkészítését és a MALDI-
TOF MS mérés technikai paraméte-
reit a már korábban leírtak alapján 
végeztük [16].
Antibiotikum érzékenység-vizsgálat, 
rezisztencia viszonyok elemzése
A törzsek antibiotikum-érzékenysé-
gi vizsgálatát a Kirby-Bauer korong-
diffúziós módszerrel (1. ábra) és 
E-teszttel (2. ábra) (Liofilchem, Ab-
ruzzo, Olaszország) végeztük Müller-Hinton agar táp-
talajon. Ezen túlmenően az ellentmondásos eredmé-
nyek ellenőrzésére a VITEK 2 AST automatát 
(bioMérieux, Marcy-l’Étoile, Franciaország) használ-
tuk. Az eredmények értékelése az EUCAST határérté-
keinek megfelelőek (http://www.eucast.org/clinical_
breakpoints/). Kontrolltörzsként S. aureus ATCC 
29213, E. faecalis ATCC 29212, P. mirabilis ATCC 
35659, E. coli ATCC 25922, K. pneumoniae ATCC 
700603 és P. aeruginosa ATCC 27853 kerültek fel-
használásra. A széles spektrumú béta-laktamáz-
termelést az EUCAST ajánlásainak megfelelően (http://
www.eucast.org/resistance_mecha nisms/) végeztük öt-
korongos módszerrel (3. ábra) és a VITEK 2 AST 
(bioMérieux, Marcy-l’Étoile, Franciaország) alkalma-
zásával, a gyártó utasításainak megfelelően. A törzsek 
rezisztencia viszonyainak értékeléséhez a cipro-
floxacint (CIP), a gen tamicint (GEN), a szulfametoxa-
zol/trimetoprimot (SXT), a meropenemet (MER), a 
nitrofurantoint (NIT; releváns az Escherichia coli ese-
tében) és a fosz fomicint (FOS) választottuk ki indiká-
tor antibiotikumnak, figyelembe véve az egyes baktéri-
um nemzetségek (pl. Enterobacter, Serratia, Proteus, 
Morga nella) genetikailag kódolt rezisztencia mecha-
nizmusait és a helyi antibiotikum-felhasználási adato-
kat [17]. A FOS érzékenységi vizsgálat nem történt ru-
tinszerűen. Az adatelemzés során a mérsékelten érzé-
keny izolátumokat rezisztensnek tekintettük.
Statisztikai elemzés
Az adatok összefoglalását és leíró statisztikai elemzé-
sét (beleértve az adatok jellemzésére szolgáló tarto-
mányokat, mediánokat és százalékos arányokat) a 
Microsoft Excel 2013 (Redmond, WA, Microsoft 
Corp.) segítségével végeztük.
Eredmények
Az ESBL-izolátumok epidemiológiai jellemzői
Az ESBL-termelő törzsek prevalenciája a vizsgálati 
periódus (2010-2017) alatt az I. táblázatban került 
2. ábra: Antibiotikum-érzékenységi vizsgálat E-teszt módszerrel
1. ábra: Antibiotikum-érzékenységi vizsgálat 
korongdiffúziós módszerrel 
(Serratia marcescens)
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összefoglalásra (341±93/év, tartomány: 191-476, leg-
magasabb: 2015, legalacsonyabb: 2010). Az izolált 
ESBL-termelő törzsek 53,33%-a fekvőbeteg-osztály-
ról származó vizeletmintából került izolálásra. A tör-
zsek döntő többsége Escherichia coli (49,75%) és 
Klebsiella pneumoniae (46,73%) volt, míg jóval kisebb 
arányban az Enterobacter cloacae (2,06%), K. oxytoca 
(0,57%), Proteus mirabilis (0,51%) és az E. aerogenes 
(0,20%) került kimutatásra. Egyéb ESBL-pozitív bak-
tériumtörzsek (Citrobacter freundii, C. koseri, E. 
asburiae, E. hormaneckei, E. kobei, Morganella 
morganii, P. pennerii, P. vulgaris, Providencia 
rettgerii, Serratia marcescens) n≤3 frekvenciával ke-
rültek azonosításra a vizsgálati periódusban.
Az ESBL-termelő izolátumok rezisztencia viszonyai
Az ESBL-termelő törzsek rezisztencia viszonyai az 
indikátor antibiotikumokra (CIP, GEN, MER, SXT és 
FOS/NIT, ahol releváns) vonatkozóan a II. táblázat-
ban kerültek összefoglalásra. A rezisztens izolátumok 
aránya a CIP esetén volt a legmagasabb 
(78,65%±11,98%, tartomány: 58,51-95,77%), melyet a 
SXT (53,73%±8,85%, tartomány: 35,27-63,24%) és a 
GEN (40,20±4,60%, tartomány: 33,34-46,15%) köve-
tett. MER-rezisztencia rendkívül ritka volt (n<5). Az 
ESBL-pozitív E. coli törzsek 15,59%-a továbbá NIT-
rezisztensnek is bizonyult. FOS érzékenységi vizsgá-
latot a törzsek 48,57%-a esetén végeztünk; a törzsek 
16,87%-a bizonyult rezisztensnek. 
Megbeszélés, következtetések
Az E. coli és Klebsiella fajok a húgyúti infekciók leg-
gyakoribb okozói, emellett az ESBL-hordozás is 
ezekben a fajokban a leggyakoribb, vizsgálati ered-
ményeink egybevágnak a szakirodalmi adatokkal [1-
3]. A rezisztencia trendek tekintetében az izolátumok 
>75%-a rezisztens a fluorokinolonokra (ciprofloxacin), 
>50%-a a szulfametoxazol-trimetoprimre és >40%-a 
a gentamicinre, ezért ezen szerek alkalmazása empi-
rikus terápiában nem ajánlott, csakis a pontos anti-
biogram/érzékenységi viszonyok ismeretében. A 
nitro furantoin és foszfomicin rezisztencia szintje a re-
leváns izolátumokban 20% alatt mozgott, ezért ezek 
az antibiotikumok nem komplikált húgyúti infekciók 
esetén viszonylag biztonságosan alkalmazhatóak. A 
nitro furantoin-érzékenység részben magyarázható az-
zal, hogy a szer egy ideig nem volt elérhető Magyar-
országon, csupán egyedi import formájában. A 
fluoroki nolon antibiotikumokkal szembeni hasonlóan 
magas rezisztencia szintjét jelentették az 
Enterobacteriaceae család tagjaiban azokban a régi-
ókban, ahol nincsen korlátozva ezen szerek alkalma-
zása, és továbbra is elsővonalbéli szerként tekintenek 
3. ábra: Széles spektrumú béta-laktamáz-termelés (ESBL) 
Pillangószerű gátlási zóna a 3. generációs cefalosporinok 
(CRO=ceftriaxon, CZD= ceftazidim) és a béta-laktám/
béta-laktamáz-gátló (AMC=amoxicillin-klavulánsav) 
között
I. táblázat
ESBL-pozitív izolátumok frekvenciája (2010-2017)
Év ESBL-pozitív izolátumok (n)
2010 191
2011 254
2012 277
2013 364
2014 389
2015 476
2016 394
2017 387
II. táblázat
ESBL-pozitív izolátumok rezisztencia viszonyai a rele-
váns indikátor antibiotikumokra vonatkozóan (2010-2017)
Év Rezisztens izolátumok aránya (%)
CIP GEN SXT
2010 91,37 36,42 46,47
2011 77,63 43,55 35,27
2012 95,77 46,15 54,60
2013 75,82 45,82 59,18
2014 85,67 33,34 57,27
2015 58,51 38,21 56,24
2016 73,42 38,08 57,58
2017 70,99 40,01 63,24
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rájuk [18]. Ha figyelembe vesszük a magyar antibioti-
kum-felhasználási trendeket, az ország kvantitatív 
szempontból viszonylag jól teljesít (az elfogyasztott 
antibiotikumok mennyiségét tekintve), azonban a 
kvalitatív elemzés egy sokkal árnyaltabb képet mutat: 
a széles spektrumú antibiotikumok használata (bele-
értve a fluorokinolokat is) szignifikánsan magasabb, 
mint a skandináv országokban; ez befolyásolhatja a 
helyi és országos rezisztencia trendek alakulását (lásd 
az Európai Antibiotikum-rezisztencia Surveillance 
(EARS-Net) adatait [19], III. táblázat). A rezisztencia 
szintek emelkedése nemcsak a klinikai kezelési irány-
elvek megváltozását okozza, hanem rossz prognózi-
sokhoz és a betegek csökkent életminőségéhez vezet-
nek. Az Egészségügyi Világszervezet (WHO) nemré-
giben közzétett jelentésében kiemeli a gyógyszerku-
tatás szempontjából prioritást „élvező” rezisztens 
kórokozók listáját, melyben a harmadik generációs 
cefalosporinokra és karba penemekre rezisztens E. 
coli és Klebsiella fajokat kiemelt jelentőségűként je-
lölték [20, 21].
Az Amerikai Infektológiai Társaság (IDSA) irány-
elveinek megfelelően, a beteg anamnézisén, a gyógy-
szerallergiák azonosításán és az intézeti/országos 
gyógyszerhozzáférhetőségen túlmenően, az empirikus 
antibiotikum-terápia megválasztását a helyi érzékeny-
ségi viszonyok vagy (ha ez elérhető) egy kumulatív 
kórházi antibiogram alapján kell kiválasztani [22, 23]. 
Mindazonáltal, a kiválasztott antibiotikum-terápiát 
felül kell vizsgálni, miután rendelkezésre áll a kóroko-
zóra specifikus antibiogram.
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Karbapenemek
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Klebsiella spp.   0,30%   0,30%
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M. Gajdács, M. ábrók, a. Lázár, k. burián: Susceptibility 
patterns of extended-spectrum beta-lactamase-producing 
(ESBL) urinary pathogens: single-center experience
Introduction: Urinary tract infections (UTIs) are some of 
the most common infections in human medicine, they should 
be considered as an important factor of morbidity both in 
community-acquired and nosocomial infections. In urinary 
tract infections caused by the broad spectrum beta-lactamase 
(ESBL) producing isolates (in particular, coupled with other 
resistance mechanisms), carbapenems essentially remain the 
only safe drugs.
Aims: The aim of this study was to assess and compare 
the resistance trends and epidemiology of ESBL-producing 
isolates from urinary tract infections at the Albert Szent-
Györgyi Clinical Center retrospectively.
Methods: This retrospective study was carried out using 
microbiological data collected from the period between the 
1st of January 2010 and 31st of December 2017 at the Ins-
titute of Clinical Microbiology. Antimicrobial susceptibility 
testing (AST) was performed using the Kirby-Bauer disk 
diffusion method and, E-test on Mueller-Hinton agar (MHA) 
plates. To evaluate the resistance trends of isolated strains, 
ciprofloxacin, meropenem, gentamicin, sulfamethoxazole/
trimetoprim, nitrofurantion and foszfomicin were chosen as 
indicator antibiotics. 
Results: The prevalence of ESBL-producing strains during 
the study period (2010-2017) was 341 ± 93/year (range: 
191-476). 53.33% of isolated ESBL-producing strains were 
isolated from in-patient urine specimens. The majority 
of strains were Escherichia coli (49.75%) and Klebsiella 
pneumoniae (46.73%). The ratio of resistant isolates to 
ciprofloxacin was the highest (78.65% ± 11.98%), followed 
by sulfamethoxazole/trimeoprim (53.73% ± 8.85%) and 
gentamicin (40.20 ± 4.60%). In addition, 15.59% of ESBL 
positive E. coli strains were also resistant to nitrofurantoin. 
Foszfomicin susceptibility testing was performed for 48.57% 
of strains; 16.87% of the strains proved to be resistant.
Conclusion: E. coli and Klebsiella species are the most 
common cause of urinary tract infections (UTIs) in both 
community and nosocomial settinfs, in addition, ESBL-
production is most prevalent in these
Keywords: urinary tract infection, ESBL, foszfomicin, 
nitrofurantoin, epidemiology, antibiotic
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